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Abstract

Introduction: Celiac disease (CD) is a chronic autoimmune disease caused by inges-
tion of gluten in genetically susceptible individuals. Lymphocytic gastritis (LG) can be found
in CD patients, with possible lower incidence of chronic Helicobacter pylori (Hp) positive

gastritis.

Aim: The aim was to assess the frequency and type of histopathological changes of

gastric mucosa in patients with proven CD.

Material and methods: This study included patients who underwent esophagogastro-
duodenoscopy (EGDS) and histopathological examination. Patients were distributed into two

groups: patients with and without histopathological alterations indicative of CD.

Results: The study included 351 patients. CD was detected in 145 (41.3%) patients,
while the control group consisted of 206 (58.7%) patients without CD confirmation.
The most common symptom in CD patients was diarrhea, while patients in the control

group most often complained of dyspepsia, fatigue and bloating (p = 0.001).

Chronic superficial gastritis was the most common gastritis in both groups of patients
(76% and 63.6%; p > 0.05). Gastritis associated with Hp infection was present in 29.3% of CD
patients, which is significantly less than in people without CD where 62% of gastritis is asso-
ciated with Hp infection (p < 0.001). In this study we haven’t discovered other forms of

gastritis.

Patients with CD had significantly lower incidence of Hp infection compared to the

control group (15.7% vs. 37.9%; p < 0.001).

Marsh ITIa degree was significantly more prevalent in Hp- patients compared to Hp+
patients (39.8% vs. 9.1%; p=0.005). Marsh IIlc was more prevalent in Hp+ patients (63.6%
prema 35%; p = 0.011). The presence of Hp infection affects the degree of damage to duodenal

mucosa (p = 0.011).

Helicobacter pylori, Conclusion: The prevalence of Hp infection was significantly lower in CD patients.
gastritis, The higher degree of damage to duodenal mucosa in Hp+ CD patients may contribute to the
Marsh qlassification possible synergistic effect of infection and autoimmunity in CD.

Otasevi¢ V. et al. MedPodml 2018, 69(1):70-76

©

The authors declare no conflicts of interest.

do0i:10.5937/mp69-13383

I 'l Editorial board: podmladak.med.bg@gmail.com


http://dx.doi.org/10.5937%2Fmp69-13383

Otasevi¢ V. et al. Histopatoloske promjene sluznice Zeluca u celijakiji. MedPodml 2018, 69(1):70-76

Sazetak

Uvod: Celijakija je hroni¢no autoimunsko oboljenje uzrokovano unosenjem glute-
na kod genetski predisponiranih osoba. U Zelucu, kod pacijenata sa celijakijom, moze se
udruzeno naéi limfocitni gastritis (LG) uz moguéu manju ucestalost hroni¢nog
Helicobacter pylori (Hp) pozitivhog gastritisa.

Cilj: Cilj rada je bio da se ispita ucestalost i tip histopatoloskih promjena sluznice
zeluca u bolesnika sa dokazanom celijakijom.

Materijal i metode: U istrazivanje su ukljuceni pacijenti kojima je uradena ezofa-
gogastroduodenoskopija (EGDS) i histopatoloski utvrdena ili iskljucena celijakija.

Bolesnici su podijeljeni u dvije grupe: bolesnici sa prisutnim histopatoloskim pro-
mjenama koje su ukazivale na celijakiju i bolesnici kod kojih nije utvrdeno postojanje

celijakije.

Rezultati: Istrazivanjem je obuhvacen 351 pacijent. Celijakija je dokazana u 145
(41,3%) pacijenata, dok je kontrolnu grupu ¢inilo 206 (58,7%) pacijenata kod kojih bolest
pacy ) grup pacy )

nije potvrdena.

Najces¢i simptom u grupi bolesnika sa celijakijom bila je dijareja, dok su se bolesni-
ci u kontrolnoj grupi najcesce zalili na dispepti¢ne tegobe, osje¢aj malaksalosti i nadima-

nje (p = 0,001).

Obje posmatrane grupe bolesnika naj¢e$ce su imali hroni¢ni superficijalni gastritis
(76% 163,6%; p > 0,05). U bolesnika sa celijakijom gastritis je udruzen sa Hp infekcijom u
29.3% $to je znacajno manje u odnosu na osobe bez celijakije kod kojih je 62% gastritisa
udruzeno sa Hp infekcijom ( p < 0,001). Nisu otkrivene druge forme gastritisa.

Osobe oboljele od celijakije imale su manju ucestalost Hp infekcije u odnosu na
kontrolnu grupu (15,7% prema 37,9%; p < 0,001).

Marsh IIla stepen histoloskih promjena sluznice duodenuma je vise bio zastupljen
kod Hp- pacijenata (39,8% prema 9,1%; p = 0,005). Marsh Illc je cesce bio zastupljen kod
Hp+ pacijenata (63,6% prema 35%; p = 0,011). Prisustvo Hp infekcije utice na stepen

Kljucne reci:

ostecenja sluznice duodenuma (p = 0,011).

celijakija, Zakljucak: Prevalenca Hp infekcije znacajno je manja u oboljelih od celijakije. Tezi
Helicobacter pylori, stepen o$tecenja sluznice duodenuma oboljelih od celijakije ¢iji je Zeludac kolonizovan sa
gastritis, Hp govori u prilog moguceg sinergickog djelovanja infekcije i autoimunskog procesa u
Marsh klasifikacija celijakiji.

Uvod limfocitni gastritis (LG) dok rezultati istrazivanja sugerisu

Celijakija ili gluten-senzitivna enteropatija (GSE) je
hroni¢no autoimunsko oboljenje uzrokovano unosenjem
glutena kod genetski predisponiranih osoba. Gluten se na-
lazi u pSenici, razi i je¢mu (1). Gluten je smjesa oko 100
razli¢itih ali srodnih proteina (2). Glavni sastojci glutena
su dvije proteinske frakcije: glijadini i glutinini (2, 3).
Ucestalost celijakije u op$toj populaciji varira i krece se iz-
medu 0,5-1% (4-8). Patogeneza ove bolesti je zasnovana
na slozenim medusobnim odnosima genetskih i imuno-
loskih faktora (5). Utvrdena je visoka ucestalost oboljeva-
nja kod osoba nosilaca HLA-DQ2 haplotipa (90-95%), i
nesto niza kod nosilaca HLA-DQ8 (5-10%) (1-3, 5, 8-10).
Vazno je naglasiti da se celijakija javlja i kod 5-10% osoba
koje nemaju DQ2 i DQ8 (1). Glavni imunoloski dogadaj u
celijakiji je nekontrolisan T-¢elijski posredovan imunski
odgovor na gluten (5). Klinicka slika se odlikuje Sirokim
spektrom intestinalnih i ekstraintestinalnih manifestacija
sindroma malapsorpcije (6-8, 10). Celijakija se nekada
moze javiti udruzeno sa drugim oboljenjima kao §to su:
dermatitis herpetiformis — Duhring, insulin zavisni dijabe-
tes melitus (IDDM), hipotireoidizmom, Daunov i
Tarnerov sindrom ili mikroskopski kolitis (6, 8, 10). U Zze-
lucu, kod pacijenata sa celijakijom, moze se udruzeno naci

manju ucestalost hroni¢nog Helicobacter pylori (Hp) pozi-
tivnog gastritisa (11, 12).

Cilj rada je bio da se ispita ucestalost i tip histopato-
lokih promjena sluznice Zeluca u bolesnika sa dokaza-
nom celijakijom.

Materijal i metode

Istrazivanje je sprovedeno restrospektivno na pros-
pektivno sakupljenom materijalu Ambulantno poliklini¢-
ke sluzbe Klinike za gastroenterologiju i hepatologiju,
Klinickog Centra Srbije. Istrazivanjem je obuhvacen peri-
od od maja 2009. do septembra 2015. U istrazivanje su
ukljuceni svi pacijenti kod kojih je zbog dispepti¢nih tego-
ba i/ili klinicke sumnje na sindrom malapsorpcije uradena
gornja endoskopija (ezofagogastroduodenoskopija -
EGDS), a patolog je histopatoloskom analizom utvrdio ili
iskljucio celijakiju (Tabela 1).

Pregledi su radeni standardnim white light endovi-
deo gastroskopima (Olympus EXERA II serije). Preglede je
radilo 16 iskusnih endoskopista. Kod osoba uklju¢enih u
istrazivanje, pored dokazane celijakije, histopatoloski su
analizirani biopsijski uzorci sluznica Zeluca i odredivano
prisustvo Hp infekcije. Histopatoloska analiza promjena u
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sluznici duodenuma i stepen atrofije odredivan je na osno-
vu Marsh-Oberhuber Klasifikacije (13, 14), a promjene u
zelucu Kklasifikovane su na osnovu Hjustonske dopune
Sidnejske klasifikacije gastritisa (15).

Analizirani su slede¢i demografski i klinicki podaci:
pol, starosna dob, indikacije za EGDS, endoskopski i
histopatoloski nalaz duodenuma i zeluca i prisustvo Hp
infekcije.

Bolesnici su na osnovu histopatoloske analize biop-
sijskih uzoraka sluznice dvanaestopala¢nog crijeva podije-
ljeni u dvije grupe. Prvu grupu ¢inili su bolesnici sa prisut-
nim histopatoloskim promjenama koje su ukazivale na
celijakiju: vilusna atrofija, kriptalna hiperplazija, poreme-
¢en vilo/kriptalni odnos i postojanje intraepitelne limfoci-
toze (Marsh-Oberhuber kriterijumi) (13, 14). Kontrolnu
grupu ¢inili su bolesnici kod kojih nije utvrdeno postoja-
nje celijakije.

Statisticka analiza podataka uradena je uz pomo¢
SPSS verzije 22.0. Kategoricke varijable su opisane kao
procenti, dok su numericke varijable izrazene kao srednje
vrijednosti i standardna devijacija. Za poredenje

kategorickih varijabli kori$cen je chi-square test, a za pore-
denje numerickih varijabli koristen je Studentov t-test.
Statisticki znacajni rezultati prikazani su u intervalu po-
vjerenja 95%.

Rezultati

Istrazivanjem je obuhvacen 351 pacijent. Celijakija
je dokazana u 145 (41,3%) pacijenata, dok je kontrolnu
grupu ¢inilo 206 (58,7%) pacijenata kod kojih bolest nije
potvrdena.

Prosjecna starosna dob oboljelih od celijakije izno-
sila je 44,7 + 15,9, dok je u kontrolnoj grupi bila 40,5 +
14,5 (p > 0,05). U posmatranoj grupi, zenske osobe su tri
puta cesce oboljevale od celijakije (77,2%) (p > 0,05).

Klini¢ki simptomi i njihova ucestalost kod osoba
sa dokazanom celijakijom i u kontrolnoj grupi prikazani
su u Tabeli 1. Najcesci simptom u grupi bolesnika sa celi-
jakijom bila je dijareja, dok su se bolesnici u kontrolnoj
grupi najcesce zalili na dispepti¢ne tegobe, osje¢aj malak-
salosti i nadimanje (p = 0,001).

Tabela 1. Indikacije za endoskopski pregled gornjih djelova digestivnog sistema

e Oboljeli od GSE  Osobe bez GSE
(n=145) (n=206)

Anemija 56 (43,7%) 72 (56,3%) 0,495 0,482
Dijareja 27 (47,4%) 30 (52,6%) 1,030 0,310
Dispepsija, malaksalost, nadutost 20 (25,6%) 58 (74,4%) 10,156 0,001
Kontrola na dijeti bez glutena 19 (59,4%) 13 (40,6%) 4,739 0,029
Gubitak u tjelesnoj tezini 10 (38,5%) 16 (61,5%) 0,094 0,759
pormell oL O 00 s a0 oo
KozZne promjene 0 (0%) 2 (100%) 1,416 0,234
Bolovi u trbuhu 2 (15,4%) 11 (84,6%) 3,743 0,053

* Pojedini pacijenti imaju vi$e od jednog simptoma

Legenda: GSE - gluten senizitivna enteropatija - celijakija

Histopatoloska analiza biopsijskih uzoraka sluznice
zeluca je pokazala prosje¢no prisustvo gastritisa kod
55,8% ispitanika ukljuc¢enih u studiju (196/351), pri cemu
je u grupi bolesnika sa celijakijom ucestalost gastritisa bila

38,3%, a u kontrolnoj grupi 61,7% (Tabela 2). Prosjecan
broj uzoraka sluznice duodenuma kod svakog pacijenta
bio je 5 dok je prosje¢an broj uzoraka sluznice Zeluca bio je
4.

Tabela 2. Zastupljenost gastritisa u ispitivanoj populaciji

GSE-

Gastritis+

GSE+
Tip gastritisa Gastritis+
n=75 (38,3%)
Hroni¢ni superficijalni 57 (76%)
Hroni¢ni atrofi¢ni 18 (24%)
Limfocitni 0
Specijalne forme 0
p

n=121 (61,7%)
77 (63,6%)

44 (36,4%)

0

0

0,193 (% = 1,698)

3,273 0,070

Legenda: GSE - gluten senzitivna enteropatija - celijakija, Hp - Helicobacter pylori

Bolesnici u obje posmatrane grupe najéesée su ima-
li hroni¢ni superficijalni gastritis (76% i 63,6%; p > 0,05).
Medutim, u bolesnika sa celijakijom gastritis je statisticki
znacajno rjede bio udruzen sa Hp infekcijom u 29,3% $to

je statisticki zna¢ajno manje u odnosu na osobe bez celija-
kije kod kojih je Hp infekcija prisutna kod 62% gastritisa
(p <0,001) (Grafikon 1).
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80.0%

p<0,001

(x? = 120,300)

70.7%

60.0%

40.0%

W Hp-
M Hp+

20.0%

0.0%

GSE+ gastritisi
Legenda: GSE - gluten senzitivna enteropatija - celijakija,
Hp - Helicobacter pylori

GSE- gastritisi

Grafikon 1. Udruzenost gastritisa i Hp infekcije kod osoba
sa celijakijom i osoba bez celijakije

Kod bolesnika sa celijakijom i prisutnom Hp infek-
cijom znacajno Ce$ce je prisutan hroni¢ni superficijalni
gastritis (90,9%) u poredenju sa Hp pozitivnom kontrol-
nom grupom (75,6%; p < 0,001) dok je hroni¢ni atrofi¢ni
gastritis zastupljen u u svega 9,1% u odnosu na kontrolnu
grupu bolesnika (20,5%; p < 0,001) (Tabela 3).

Tabela 3. Ucestalost histopatoloskih promjena zeluca kod inficiranih Hp u osoba sa celijakijom i osoba bez celijakije

Tip gastritisa

Hroni¢ni superficijalni 20 (90,9%)

Hroni¢ni atrofi¢ni 2(9,1%)
Limfocitni 0
Specijalne forme* 0

59 (75,6%)
16 (20,5%)
0
0

16,362 < 0,001

*Granulomatozni, eozinofilni, hemijski, radijacioni, infektivni
Legenda: GSE - gluten senzitivna enteropatija - celijakija, Hp - Helicobacter pylori

U nadem istrazivanju nisu otkrivene druge forme
gastritisa (limfocitni, granulomatozni, eozinofilni, hemij-
ski, radijacioni, infektivni) niti u jednoj od posmatranih
grupa bolesnika.

Osobe oboljele od celijakije imale su statisticki zna-
¢ajno manju ucestalost Hp infekcije u odnosu na kontrol-
nu grupu (15,7% prema 37,9%; p < 0,001). Najveca ucesta-
lost Hp infekcije primjecena je u uzrasnom dobu izmedu
20 i 39 godina. Sa statisticki znac¢ajnom ucestalod¢u od
72,4% zene ¢ine dominantnu populaciju oboljelih od celi-
jakije sa Hp infekcijom (p < 0,001).

Marsh IIla stepen histoloskih promjena sluznice
duodenuma statisticki je znacajno vise bio zastupljen kod
Hp negativnih pacijenata, sa ucetalo$¢u od 39,8%, prema
9,1% u Hp pozitivnih pacijenata (p = 0,005) (Tabela 4).
Marsh IIlc je statisticki znacajno cesce bio zastupljen kod
Hp pozitivnih pacijenata u odnosu na Hp negativne

Diskusija

Celijakija je izazvana CD4* Th-1 celijskim odgovo-
rom u mukozi tankog crijeva na prisustvo glutena kod ge-
netski predisponiranih osoba (16). Dijagnoza celijakije se
zasniva na odredivanju antitijela visoke specifi¢nosti i sen-
zitivnosti koju pokazuju IgA tTG (anti-transglutamina-
zna) antitijela i IgA EMA (anti-endomizijalna) antitijela,
ali “znatni standard” predstavlja biopsija tankog crijeva sa
patohistoloskim nalazom vilusne atrofije, kriptalne hiper-
plazije i intraepitelne limfocitoze (Marsh Illa/b/c) (1, 2, 5,

pacijente (63,6% prema 35%; p = 0,011) (Tabela 4).
Takode, statisticki je pokazano da je prisustvo odnosno
odsustvo Hp infekcije povezano sa stepenom ostecenja
sluznice duodenuma (p = 0,011).

Tabela 4. Zastupljenost stepena histopatoloskih promjena duode-
numa prema Marsh-Oberhuber Klasifikaciji kod bolesnika sa celi-

jakijom sa i bez Hp infekcije

Hp+ Hp- 2
Bl n=22 n=123 X P
Illa 2 (9,1%) 49 (39,8%) 7,737 0,005
I1Ib 6 (27,3%) 31(252%) 0,42 0,838
IlIc 14 (63,6%) 43 (350%) 6433 0,011
P 0,011

Legenda: Hp - Helicobacter pylori

7-9, 17). Dozivotna bezglutenska dijeta (GFD - gluten free
diet) je terapijski metod izbora (1, 5, 6).

U literaturi se ¢esto navodi prisustvo LG udruzenog
sa celijakijom (11, 12, 18, 19). Prema Hjustonskoj dopuni
Sidnejske klasifikacije, gastritis se klasifikuje na akutni
(hemoragi¢ni, erozivni, difuzni), hroni¢ni i na specijalne
forme gastritisa (reaktivni, radijacioni, limfocitni, granu-
lomatozni, eozinofilni i drugi infektivni gastritisi).
Hroni¢ni se moze nac¢i kao hroni¢ni neatrofi¢ni gastritis
koji je uglavnom izazvan infekcijom Hp, i atrofi¢ni gastri-
tis koji se sastoji od autoimunskog i multifokalnog atrofic-
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nog gastritisa izazvanog naj¢e$¢e Hp infekcijom (15, 20).

U ovom radu analizirali smo histopatoloske pro-
mjene u sluznici Zeluca i prevalencu Hp infekcije kod obo-
ljelih od celijakije u odnosu na kontrolnu grupu bolesnika
bez celijakije. Takode, analizirali smo mogucu korelaciju
izmedu tezine histopatoloskih promjena u duodenumu
kod oboljelih od celijakije (Marsh-Oberhuber Klasifikacija)
i prisutne Hp infekcije.

U populaciji koju smo ispitivali, ucestalost gastritisa
je bila manja u grupi oboljelih od celijakije u odnosu na
kontrolnu grupu (38,3% prema 61,7%; p > 0,05), $to je dje-
limi¢no u skladu sa rezultatima prethodnih istrazivanja.
Naime, u dosadasnjim istrazivanjima, nalazi se sli¢na (17)
ili manja ucestalost (16%) histopatoloskih promena slu-
znice Zeluca (19), dok se u istrazivanju Jevon i sar. (21),
iako na malom ispitivanom uzorku, nalazi relativno viso-
ka prevalenca patologkih promjena u Zelucu kod oboljelih
od celijakije. Dalje, nije zanemarljiv stepen i odnos hronic-
nih promjena koje se nalaze u ove dvije posmatrane grupe.
U grupi oboljelih od celijakije 76% gastritisa ¢ini hroni¢ni
superficijalni dok je hroni¢ni atroficni gastritis je za-
stupljen u svega 24% bolesnika. U kontrolnoj grupi bole-
snika bez celijakije ovaj odnos iznosi 63,6% prema 36,4%
(p > 0,05). Postoji nekoliko mogucih objasnjenja za ovaka-
vu razli¢itost u zastupljenosti tipova gastritisa u dosadas-
njim istrazivanjima. Jedan od razloga je sigurno neprinci-
pijelno pridrzavanje Sidnejske klasifikacije (15) u histopa-
toloskoj analizi biopsijskih uzoraka sluznice zeluca (11,
21-23) ili, na primjer, nedovoljan broj uzoraka sluznice
zeluca potrebnih za adekvatnu klasifikaciju gastritisa.
Naime, najmanji broj uzoraka koji je potreban da bi se pri-
sustvo gastritisa adekvatno klasifikovalo je 5; dva iz antru-
ma, dva iz korpusa, sa prednjeg i zadnjeg zida i najmanje
jedan uzorak sa angularne incizure. Podudarne rezultate
sa naSom studijom, po pitanju ucestalosti hroni¢nog su-
perficijalnog gastritisa, su publikovali Nenna i sar. (18). U
suprotnosti sa nasim rezultatom je studija (17) koja nalazi
da je prevalenca hroni¢nog superficijalnog gastritisa skoro
identi¢na u grupi oboljelih i grupi kontrola.

U naSem istrazivanju, gastritis je znacajno manje
bio udruzen sa Hp infekcijom kod oboljelih od celijakije
(29,3%) u odnosu na kontrolnu grupu (62%) (p < 0,001).
Ovi rezultati su u skladu sa ranije publikovanim rezultati-
ma Diamanti i sar. (17).

Zanimljiv, i $to je jo$ vaznije, statisticki znacajan je
¢es¢i nalaz hroni¢nog superficijalnog gastritisa u grupi
oboljelih od celijakije koji su inficirani Hp (90,9%) u od-
nosu na kontrolnu grupu inficiranu Hp (75,6%). U grupi
oboljelih od celijakije je manje (9,1%), a u kontrolnoj gru-
pi je vise (20,5%) zastupljen hronicni atrofi¢ni gastritis (p
< 0,001). Ovaj rezultat je u skladu sa ranijim zapazanjima
Santarelli-ja i saradnika (24), koji su takode ustanovili ma-
nju ucestalost hroni¢nog atrofi¢nog gastritisa (6%) u od-
nosu na kontrolnu grupu (22,5%; p = 0,002). Na osnovu
istrazivanja sprovedenih na zamorci¢cima (25, 26),
Santarelli i sar. smatraju da su Th-2 tip odgovora i tran-
sformiguci faktor rasta beta (TGF-B) u gastri¢noj mukozi
mozda odgovorni za inhibitorni efekat Hp infekcije za

razvoj autoimunski posredovanog atrofi¢nog gastritisa u
¢ijem nastanku Th-1 odgovor igra vaznu ulogu. Nadalje,
smatra se da je za ovakav rezultat odgovorna kompleksna
interakcija izmedu celijakije i Hp infekcije po pitanju ba-
lansa Th-1/Th-2 odgovora u gastri¢noj mukozi (24), me-
dutim povezanost izmedu Hp infekcije i celijakije je vjero-
vatno daleko kompleksnija i zahtijeva dalja istrazivanja u
ovom pravcu.

Povezanost izmedu Hp infekcije i celijakije nije us-
postavljena u potpunosti. Znacajna konfuzija i kontradik-
tornost je vezana za ovu pretpostavku jer postoje publika-
cije ¢iji zakljucci govore u prilog ove hipoteze (12, 27, 28),
ali i protiv nje (17, 22, 29, 30).

U nadem istrazivanju, osobe oboljele od celijakije
imale su znacajno manju ucestalost Hp infekcije u odnosu
na kontrolnu grupu (15,7% prema 37,9%; p < 0,001), $to je
u skladu sa rezultatima Lasa i sar. (12,5%, prema 30,0% u
kontrolnoj grupi) (12), Ciacci i sar. (20,7% prema 55,3% u
kontrolnoj grupi) (27) i Lebwohl i sar. (4,4% prema 8,8%)
(28). Medutim, postoje i drugaciji rezultati, koji govore u
prilog visokoj prevalenci Hp infekcije u oboljelih od celija-
kije (17, 29, 31). Tri relativno novije studije, usmjerene na
analizu prevalence Hp infekcije u pedijatrijskoj populaciji
utvrdile su manju ucestalost Hp infekcije u oboljelih od
celijakije ali ova razlika nije bila statisticki znacajna (22,
30, 32).

Navedene varijacije u rezultatima vjerovatno su po-
sljedica velikih varijacija u prevalenci Hp infekcije u razli-
¢itim geografskim populacijama, malog uzroka, nedostat-
ka histopatoloske potvrde pomenute infekcije i sl. (28).

Medutim, i ako se ucini korekcija za varijable koje
nije moguce kontrolisati (godine, pol i socioekonomski
status), kako je to uradeno u studiji Lebwohl i saradnika,
ustanovljava se definitivan inverzan odnos izmedu Hp in-
tekcije i celijakije (28). Iz razloga $to nije moguce utvditi
vrijeme infekcije ovom bakterijom, i zbog rastuce preva-
lence celijakije u opstoj populaciji i koincidentalno sma-
njenje prevalence Hp infekcije u istoj, autori smatraju da
Hp predstavlja protektivni faktor za na razvitak celijakije
kao bolesti (12, 28). Mehanizam kojim Hp infekcija djeluje
protektivno je nepoznat (28). Medutim, Hp je povezana sa
smanjenim rizikom od alergijskih i atopijskih bolesti i
drugih inflamatornih stanja (28, 33, 34), a to se moze
odraziti na dodatno regrutovanje regulatornih T limfocita
u gastri¢noj mukozi pacijenata inficiranih Hp infekcijom
(35). Hmida i sar. (36) su do$li do zakljucka da efektorni T
limfociti u aktivnoj celijakiji postaju rezistentni na supre-
sivno dejstvo regulatornih T limfocita. Ovo vodi zakljucku
da je kod osoba bez Hp infekcije veca vjerovatnoca razvit-
ka celijakije (28).

Najlaksi stepen ostecenja sluznice, IIla po Marsh-
Oberhuber Klasifikaciji, statisticki je znacajno ¢es¢e uocen
kod oboljelih od celijakije bez Hp infekcije prema istim sa
Hp infekcijom (39,8% prema 9,1%, p = 0,005). U prilog
ovome ide i statisticki znacajna veca zastupljenost Marsh
IIIc stepena ostecenja duodenalne sluznice kod Hp pozi-
tivnih pacijenata (63,6% prema 35%; p = 0,011). Sa druge
strane, prisustvo Hp infekcije kod oboljelih od celijakije
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utice na stepen o$tecenja sluznice duodenuma (p = 0,011),
rezultat koji je slican zaklju¢cima drugih istrazivanja (12,
28). Sa druge strane, rezultati studije Aydogdu i sar. (22) i
Villanacci i sar. (37) ukazuju i na moguce drugacije tuma-
¢enje medusobnog odnosa Hp infekcije i celijakije. Prvo
moguce objasnje bi bilo da je uticaj izmedu celijakije i Hp
infekcije zapravo bidirekcion. Dakle, osim gore pomenu-
tog jakog inverznog odnosa izmedu Hp infekcije i celijaki-
je, moguce je da celijakija stimulacijom Th-1 odgovora
djeluje protektivno na kolonizaciju Hp u zelucu.
“Temporalna teorija’, alternativno moze dati objasnjenje
medusobnog odnosa Hp infekcije i celijakije. Naime, uko-
liko je celijakija kod pacijenta hronoloski “starija” od Hp
infekcije, tada izostaje gore pomenuto protektivno dejstvo
Hp infekcije na razvitak celijakije, ali dolazi do predomi-
nacije Th-1 odgovora koji posljedi¢no dovodi do tezeg ste-
pena ostecenja sluznice duodenuma.

Iznenadujuce, u nasem istrazivanju nismo otkrili
niti jedan slucaj LG kako u populaciji oboljelih od celijaki-
je tako i u kontrolnoj grupi. Dijagnoza LG se postavlja pa-
tohistoloski, nalazom najmanje 25 limfocita na 100 epitel-
nih celija zajedno sa hroni¢nom inflamacijom u lamini
propriji. Povezanost celijakije sa LG (11, 23, 38) i drugim
entitetima poput folikularnog gastritisa (39), ve¢ dugo su
predmet istrazivanja.

Rezultati Diamanti i sar. (17) se u znacajnoj meri
podudaraju sa rezultatima naseg istrazivanja, iako, za ra-
zliku od nas, LG nije u potpunosti odsutan u tom istrazi-
vanju (3/114). Sa druge strane, ve¢ina radova koja se bavi-
la ovom temom je ustanovila visoku prevalencu LG u
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